


LESTREM, la 28 AoClt 1978 
PL /ruv. 

Monsieur le Professeur DBWLDER 

Hdpital CALMETTE 

59037 LILLB CEDEX 

Monsieur le Prof868eur, _ 

Aims& que now vous l'avlons laiss6 entendre apr&s 
la soutenanoar de th&se de Monsieur BETHBGNIES, nous 
8ouhaiQons que quelquas reatlfioations mineures eoient 
effeatudes dans ke rapport - B savoir t 

Page 3 : madifhur 14~8 sp6cffioations suivantes I 
D-Sorb&to1 t 8 !, 2 2 (au,lleu de 6 % f 1 - 
l~eacp&&enue de, la fabriaation montrea que nous ns 
pouvcms tunlr aette norme). 
Oligo et polyeacrch+trides hydreg&%6w e 92 f 2 fau 
lieu de 94 f I). 

Page 7 (ligne k6) t remplaiererr 100 mg par 100 ml. 

Page 16 -(Ugne X3) t reaplaaer 45 mg par 45 ml. 

-Nous vous retournons oi-faint, lal'rapport pour ces 
reotifiaations mfnixnes B affeotuer. 

,Nous vous priona d*agr&er, Monsieur le Profe888Urt 
l'expression de no8 sent%ment8 dlstingu98. 

P. LEROY 
Dr. en Pharmaczie 

* Dirsctfon Saientiffque " 
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ETUDE DE LA TOLERANCE CLIXIQUE ET BIOLOGIQUE 

DU LYCASIN 80-55 CEEZ L'HOMME 

RAPPORT DE SYNTHESE REGROUPANT LES RESULTATS 

DES TRAVAUX EFFECTUES EN 1976 (51 OBSERVATIONSl 

ET DE 1977 176 OBSERVATIONS), CONCERNANT DONC 

127 OBSERVATIONS DE SUJETS soums A L~ABSORPTION DE LYCASIN 80-55 

Professeur A. TACQUET 

Expert C'linicien Agrdd 

Professeur Agr6g6 B. DEVULDER 

Expert PhurmacoZogue Toticologue Agr&d 



Nous, soussign&s, Professeur A. TACQUET, Expert Clinicien 

Agreg, et Professeur Agrggg B. DEVULDER, Expert Pharmacologue Toxicologue 

Agr&, Chefs de services de Msdecine G&kale et Ngphrologie 1 1'HSpital 

Calmette, au C.H.U. de LILLE, certifions avoir procedb, 1 la demande de 

la Direction des Etablissements ROQUETTE FRERES, reprgsentgs par 

Monsieur HUCHETTE, Directeur Scientifique, et par Monsieur LEROY, Docteur 

en Pharmacie, ?i l'gtude de la toldrance clinique et biologique du LYCASIN 

80-55 chez l'homme. 

Des investigations cliniques et biologiques ont Otg r6alisbes 

grke i la collaboration du Docteur GUILBERT, Mgdecin Chef B I'mpita 

Psychiatrique d'ARMENTIERES, et du Docteur Jean Louis POURPOINT, Bdecin 

Assistant de cet h8pital. 

Le but de cette etude dtait de prdciser, B l'aide d'examens 

cliniques et biologiques r&pdtBs, les qualit& de tolkance du LYCASIN 80-55, 

administrL comme produit digthtique, 1 diffkentes posologies et selon diffgrents 

rythmes d'absorption. 

Pour realiser cette btude, les Etablissements ROQUETTE FRERES, 

17 Boulevard Vauban P LILLE, Usines de LESTREM, ont mis B notre disposition 

plusieurs containers de LYCASIN 80-55 dont les caractgristiques physico- 

chimiques et la composition nous avaient Ltb prgalablement communiquees. 

Cette Etude a gtg r6alisee en deux temps : 

- L'une ayant fait l'objet d'un rapport prdliminaire en 

date du 15 novembre 1976, 

- L'autre, rCalis6.e en 1977, dont les conclusions sont ci-apri% 

analysdes, en une &tude regroupant l'ensemble des observations faites 1 propos 

de l'utilisation du LYCASIN 80-55 chez l'homme, c'est-g-dire chez 127 sujets. 
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MATERIEL ET MRTHODE D'ETUDE 

1.' LE LYCASIN 80-55 

L'appellation LYCASIN 80-55 a remplac6 dgfinitivement celle du 

POLYSORR 80-55. I1 s'agit d'une substance prbparGe par hydroggnation d'un 

hydrolysat d'amidons obtenu par hydrolyse enzymatique : liqugfaction 1 

l'alpha amylase suivie d'une sacharification c3 la bika amylase. 

La matibre s&he du LYCASIN 80-55, qui se prgsente c-e un sirop, 

est cornposse de : 

- D-Sorbitol : IO % environ 

- Oligo et Polysaccharides hydrogi?n& : 90 % environ 

Le LYCASIN 80-55 est done un sirop de glucose hydrog&G, 

sentant sous la forme d'un liquide sirupeux, incolore, limpide 

se pr&- 

et de saveur sucr6 

Ses caract&istiques physico-chimiques sont les suivantes : 

- s@cifications - ----------- 

. Matigre s&che 75%21 

Indiae te rgfraction 1 
*2oxc 1.4762 Zi I. 4815 

. Sucres Rgducteurs 0.2 % Maxi 

- . Sorbitol Equivalent 45 50 % 

. D-Sorbitol 8X+2 

Oligo et polysaccharides 92% 2 . 2 
hydrogbn6.s 

. pH en solution 6-7 

. Rbsistivitg 500 000 Ohms Mini 

. Rdsidu de la calcination 0.1 % Maxi 

. Sulfates 100 mg/Kg Maxi 

. Chlorures 50 mg/Kg Maxi 

. MZtaux lourds IO mg/Kg Maxi 

. Nickel I mg/Kg Maxi 
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.  .1) - 

- Identification ------------ 

Par chromatographie en phase gazeuse, on isole le Sorbitol. 

L'hydrolyse acide fait apparaztre le Sorbitol et le Glucose qui constituent 

les oligo et polysaccharides hydrog&&a. 

- Viscosit6 -------- 

4" c 18 000 cps 

9" c 7 600 cps' 
. 

2o" c 2 000 cps 

3o" c 1 100 cps 

40" c 450 cps 

2' Nombre.et rgpartition des sujets traitGs 

Ce rapport envisage l'gtude de la tofkance au LPCASIN 80-55 chez 

127 sujets (107 hommes et 20 femmes) dont 13 diabgtiques (II hommes et 2 

femmes) se rcpartissant de la manike suivante : 

a) Selon la durge du traitement 

- de 5 jours 1 18 jours : 32 sujets (12 hommes et 

20 fenrmes), dont 5 diabgtiques 

- un mois : 3 sujets, tous du sexe masculin, dont 

I diabdtique 

- 3 mois : $6: sujets, tous de sexe masculin, dont 

6 diabetiques 

- 4 mois : 6 sujets, tous de sexe masculin, '.I' dtant 

diabetique -. 

b) Selon les modalit& de prescription'du LYCASIN 80-55 

Le tableau I rLsume ces modalit&, montrant notamment que 

le produit a toujours bt6 administrg en deux prises quotidiennes, mais P 

des volumes trls diffkents, ainsi qu'Zi des dilutions aqueuses envisagdes 



TAFiLEAU I 

NOMBRE ET REPARTITION DES SCJETS TRAITES 

ETUDE DE LA FREQVENCE DE SVRVENVZ 

DE MAAXFESTATIONS DIARRHEIQVES 
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A DIARRHEE : 2 cas Observations 8 (7Eme iour) 
9 (4Gme jour) 

2 DIARRHEE : 4 cas (discrste) Observations 10 ( lOGme jour) 
13 (2 mois et demi) 

19 :quelques Episodes 

22 : en fin d'gtude 

3 DIARRHEE : 1 cas un gpisode en di%ut de traitement,.discret - (Observation 28) 

$ DIARRHEE : 2 cas Observation 8 (23Sme, 248me, 28Gme, 29Gme, 30Sme jours) 

Observation 10 (27Sme jour) 

5 DXARRHEE : dans 7 cas sur 10 

6 DIARRHEE : 0 cas 

7 DIARRHEE : 0 cas 

g AccBMration simple du tmnsit 

Apparition de pMnom&es diarrhGiques 



soit au l/3, soit au l/2, soit aux 2/3. 

i 

3" Surveillance et apprkiation de la tolerance 

Dans les deux sgries d'dtudes envisagCes, la surveillance clinique 

a Gt5 quotidienne, exercOe 5 la fois par l'interrogatoire des malades, par la 

recherche de manifestations cli&ques, notauxnent digestives, d'intolkance 

&entuelle, ainsi que par l'examen rdgulier du poids, de la diur&e, et par 

la recherche systGmatique des gventuels troubles fonctionnels digestifs (Ctats 

nausbeux, douleurs gpigastriques, manifestations diarrhgiques...). 

La toldrance biologique a Gtk? syst&natiquement explor&e apres chaque 

mois de traitement, par rapport Zt un bilan effectue avant traitement, et 

comprenant la dgtermination, par m&hode technicon, des explorations suivantes 

(SMA 6 60 et SMA 12 60) : 

- chlore, 

- bicarbonate, 

- potassium, 

- sodium, 

- urde sanguine, 

- glycemie, 

- protidgmie, 

- albuminGmie, 

- calcGmie, 

- phosphor&&e, 

- uricernie, 

- crgatinin&mie, 

- bilirubingmie, 

- phosphatases alcalines, 

- transaminases glutamino-oxalo-acgtiques. 
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Bien entendu, une surveillance plus rigoureuse a Gtd r6alisee chez 

les diabetiques des deux skies, c'est-+dire chez 13 des 127 sujets, avec 

notsmment une dgtermination r6gulilre de la glycLmie et une surveillance 

minutieuse de l'dvolution ponddrale. 

4" Apprkiation des effects mgtaboliques eventuels du LYCASIN 80-55 . . 

L'6tude systknatique des variations pond&ales observLes sous prise 

quotidienne de LYCASIN B fortes doses, pendant des dglais variables, a 6t6 

systematiquement realisee, afin d'apprecier les qualitds "low calorie" de 

ce produit digtgtique. 

RJWJLTATS 

A- ETUDE ANALYTIQUE 

L'btude analytique des r6sultats metaboliques et de I'apprGiation 

de la tolerance clinique et biologique au LYCASIN 80-5.5 sont envisagLes ci-aprLs 

en fonction de la posologie quotidienne, en tenant compte bien entendu d'une 

part de la di%tition du produit lors de son absorption, d'autre part de la duree 

de la prescription. 

1' Toldrance des doses de charge _-_--_I-------------)____ - I . 

- Chez l 'homme : II hommes, dont 2 diabgtiques, ont 

resu des doses de charge croissantes de LYCASIN 80-55 dilud dans un Ggal 

volume d'eau, pour constituer une solution de LYCASIN B 50 %. Les doses 

quotidiennes Cvoq&es ont Lte rgparties en deux prises quotidiennes, l'une 

le matin, l'autre le soir, 1 l'kart des repas. Les 11 sujets ont resu le 

premier jour 120 ml de LYCASIN (240 ml de solution) en deux 

pendant 7 jours con&cutifs. La toldrance a bt6 parfaite. 

Les m8mes sujets ont ensuite rec;u une 

prises. Ceci 

dose quotidienne ' 
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de 150 ml de LYCASIN. M&se toldrance excellente, clinique et biologique, 

pendant IO jours. Les mgmes sujets ont ensuite rec;u le LYCASIN Z la dose 

de 180 ml par jour. Au dixigme jour, chez deux d'entre eux, a StO observde 

une nette accGlGration du transit intestinal ayant nbcessitd l'arrst de 

l'experimentation, La durde totale de l'btude a done &b de 27 jours. Pendant 

ce ddlai, alors que les patients dtaient pes& chaque semaine, deux seulement 

sur onze ont gardL un poids stable, les neuf autres ayant accusd un gain 

ponddral moyen de 1 kg. 

Chez les deux malades diabetiques, le gain pondgral n'a 

pas btg plus marqud que chez les autres sujets (1 kg en moyenne) et la 

glyc&nie n'a pas subi de variation significative (premier cas : la glycgmie 

est passt2e de 0,95 1 0,90 g/litre... dewiPme cas : la glycgmie est pas&e 

de 0,96 B I,06 g/litre). 

- Chez la femme : 

Le mGme progrsmme%ez L'homme avait etd p&vu, en 

commenqant toutefois par une posologie infgrieure, de 100 vrnl de LYCASIN 

dilu6 dans 100 ml d'eau, absorb4 en deux prises quotidiennes. Chez ces 
it. femmes, pourtant indemnes de toute affection organiqae, n'a pas Gt6 

possible de poursuivre l'exp&zimentation au de12 du 52me jour, ni d'aug- 

menter bien entendu la posologie, en raison de l'apparition &$la plupart 

d'entre elles, de manifestations digestives B type de diarrhde ou d'accg- 

ldration franche du transit intestinal. Le tableau ci-ap&s rgsume cette 

situation : 



B . . . . 

C . . . . 

D . . . . 

G . ..a 

G . . . . 

H . . . . 

P . . . . 

R . . . . 

R . . . . 

C . . . . 

Gabrielle 

Georgette 

Simone 

Jeanine 

*Marie 

Marguerite 

Asa'is 

AlfrLda 

M. Cl 

M. Fr 

51 kg 

88 kg 

85 kg 

60 kg 

53 kg 

59 kg 

80 kg 

82 kg 

70 kg 

94 kg 

J1 52 53 54 J5 
: -: fj-:- :Jj :D : 

: : : :D: : 

: : : : : : 

: : : :D:D: 

: :D: : : : 

:D: : : : : 

: : : : : : 

: : : :D: : 

: : : : : : 

: :D :D :D: : 

Ainsi, d fortes doses, Ze LYCASIhl est kezcc to&&-d chez 2 ‘homme 

que chez la feme. La posoZogie quctidienne de 100 ml de LYCASIlv (sous foxwe 

de 200 ml de solution aqueuse r&wrtie en deuz prises a’ 12 heures d'intervalZe) 

n’est pas toZ&a.bZe au plan Xgestif, entrainant w-ze accPZdration du transit 

intestinal et 2 'apparition de diarrhde:. En revanche, chez Z ‘homme, Za toldranee 

est 

que 

infiniment meilleure, Zes nmnifestations digestives de m&e type n ‘apparaissant 

plus mrement au deZd d’taze posologie de 180 ml de LYCASZN pan jour. 

2" Doses de 90 ml Ear iour en deux Erises -----e----e w-m w--------- m-w- 

Cette posologie a btZ utilisde en dilution aqueuse de moitig 

(180 ml de solution de LYCASIN au demi en deux prises quotidiennes) chez 30 

sujets trait& quotidiennement pendant trois mois. Quatre de ces sujets dtaient 

diabetiques. Tous Ztaient des hommes, ce fait pri?sentant probablement une impor- 

tance non nggligeable pour 1'apprEciation de la tolgrance, comme il a 6t6 vu 

pr&Zdemment. 

La tol&cance digestive 6tait en effet dans ces conditions tout 



2 fait parfaite. Des manifestations diarrheiques sont survenues chez in 

seul sujet, au tout dgbut du traitement, n'interdisant par consdquent pas 

la poursuite de la prescription, l'episode diarrhgique ayant 4t6 transitoire. 

Aucune variation significative de 1'6tat g&&al n'a Ltb 

enregistr6e. .&uydes 30 sujets n'ont subi aucune modification pond&ale. 

Et les autres, les variations suivantes ant Et6 observges : 

- deux sujets ont perdu 1 kg 

- deux sujets ont perdu 3 kg 

- quatre sujets ont grossi de 1 kg 

- cinq sujets ont grossi de 2 kg 

- cinq sujets ont grossi de 3 kg ou davantage. 

Dans l'ensemble, il convient done de souligner dans cette sdrie , 

une discrgte tendance au gain pond&al. 11 est toutefois difficile de la 

rapporter exclusivement &la prescription du LYCASIN 80-55, d'autres facteurs 

ayant pu intervenir (l'hospitalisation, le repos, &ventuellament la prescription 

de mgdications tranquilisantes chez ces malades trait& en milieu de convalescence 

ou de soins psycho-somatiques). 

L'gtude du poids chez 4 diabgtiques a montrg que chez deux d'entre 

eux le poids 6tait identique en dLbut et en fin de traitement, tandis que chew 

dew autres un gain pond&al a 6t6 observ6 (1 kg dans un cas, 4 kg dans l'autre); 

6% chez-ces patients, la glycgmie n'a subi aucune variation sensible pendant 

les trois mois de traitement. 

Chez l'ensemble des 30 sujets, aucune modification significative 

de la glycgmie ni d'aucun des autres paramstres biologiques 6tudib.s n'a btb 

observge. 

Dans ces conditions d ‘dtude, Za toZ&ance cZinique et biotog3que 

au LYCASIN 80-55 a done 6% excettente, malgre’ 2 ‘importance des doses prescrites 

et Ze long ddZai de prescription. Aueune modification .signSficative des param&res 

biologiques n ‘a &td enregistrke . Les variations pondhaZes ne sont pas systdmatique ! 



mis senbhmt indiquer une certaine tendanee mod&Be au gain de poids. 

3" Doses de 60 ml de LYCASIN 

Cette posologie a Gt6 6tudig.e : 

- d'une part chez 10 femmes prgalablement trait4es pendant 

14 jours B la dose de 30 ml de LYCASIN par jour puis pendant 6 jours 1 la 

dose de 45 ml par jour, la posologie ayant 6tC ensuite Gtablie P 60 ml par 

jour pendant 10 jours. 

Ces 60 ml de LYCASIN gtaient quotidiennement absorb& 

en dew prises, d'une solurion diluge au tiers (90 ml de : 

solution contenant 60 ml de LYCASIN). 

La tolkance a 6tb excellenre chez 8 de ces 10 patientes 

(done deux Gtaient diabGtiques). Tourefois, il faut signaler 

l'apparition d'une diarrhge au 7&e jour de ce traitement 

chez l'une de ces patientes qui avait done tolCrZ prgalablemen 

le LYCASIN pendant 20 jours 1 des doses plus faibles, et 

pendant 7 jours B la dose de 60 ml par jour. Dans un autre cas 

la diarrhde est apparue anx 3Z?me, B^eme, 9sme et lOgme jours 

de prescription de cette posologie de 60 ml par jour. 11 faut 

tourefois signaler que la msme patiente avait dbjg present6 

un episode diarrhgique 7 jours apr& le debut de la prise de 

LYdASIN i la posologie initiale de 30 ml par jour. 11 est 

cependant incontestable que l'augmentation des doses de LYCASI 

a entrain6 dans ce cas une accglkation parallgle du transit 

intestinal et, 1 fortes doses, l'apparition de ph6nomgnes 

diarrhgiques fr6quents. 

. 

I1 n'a pas &tG observ6 chez ces femmes de modification signi- ': 

ficative du poids. 

11 n'a pas 612 constat non plus de variation des paramgtres : 

biologiques, en particulier aucune modification de la glyc6mie ' 

m8me chez les deux patientes diabgtiques. A 
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t d'autre part chez 21 hommes trait& pendant 3 mois 

2 l'aide d'une solution diluge au demi (60 ml de LYCASIN dans 60 ml d'eau), 

administrde en deux prises quotidiennes. 

Quatre de ces 21 malades ont pr6sentg des gpisodes diarrheiques 

discrets : 

+ un homme de 78 ans prCsente un Episode diarrhgique 10 jours 

aprPs le dgbut du traitement, qui peut gtre poursuivi 

* un homme de 75 ans presente une diarrhge en fin d'expbrimentation, 

apr& deux mois et demi de traitement 

* un homme de 65 ans a present6 en tours de traitement quelques 

Episodes diarrhgiques rapidement r6gressifs sous traitement banal, sans inter- 

ruption du traitement 

++ un homme de 45 ans a Bgalement prdsentL quelques Episodes 

diarrhgiques en fin d'exp&zimentation. 

Deux de ces sujets 6taient diabgtiques : la tolerance a gtb chew 

eux excellente. Dans un cas, la glyciknie rgalisi?e tous les 15 jours a varid 

entre 1,23 et I,50 g/litre sous traitement par deux comprimes de DIABIPHAGE ; 

chez l'autre, traitg B 1'Gpoque par INSORAL B la dose de deux comprimds par jour, 

la glycgmie a toujours vari6 entre I,01 et I,20 g/litre. 

De l’dtude de cette posologie, on peut &d&w que,, si Za toldrrmce 

bdo Zogique est exee 2 lente, la toil&ance clinique est GadgaZe chez 1 ‘homme et 

chez la femne : parfai te chez 2 ‘homme, n ‘entrainant que quelques Dpisodes 

diarrhe'iques souvent aprds deux mois et deli 6 trois mois de traitement, mains 

bonne chez Za femme, 2 sur 10 ayant pr&entJ des &&odes diarrhdiques aprds 

3 d 7 jours de prescription de LYCASIJJ d cette dose. La diff&ence de toZdrance 

entre Z'homme et Za femme observde avec Zes doses de charge est encore ici 

affirm&e, m&e d doses pZus faibles, 6 Za fois dans Za fr&qtcence accrue d’obser- ; 

vations des dpisodes diarrhBiques chez Za femne, et dans Zeur plus grande pre”coeite’ : 

de survenue dans Ze temp. 
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4' Doses de 45 ml 

Cette posologie a Ltb utilisee 1 l'aide d'une solution dilude 

au demi (45 ml de LYCASIN dans 45 ml d'eau, administres'en deux prises 

quotidiennes) chez 10 sujets ayant prdalablement Gtd trait& pendant 14 

jours par le LYCASIN B plus faible dose (30 ml par.jour). I1 s'agissait 

de femmes (deux d'entre elles etant diabgtiques). ' 

La tolerance clinique et biologique .Z la prise de LYCASIN a 

et& excellente. 

Aucun trouble du transit intestinal n'a gte observe. 

IZ sembk qus la posologie de 45 ml de LYCASBV aoit parfaitement 

tole'rie chez Za femme, 02 on atteste d'excellents rdsuLtats enregistrh chez 

ces patientes pendant 6 jaws, aprds une pe'riode d'ingestion d plus faibZe 

dose (30 ml par jaw) pendant 14 jow?s. 

5" Doses de 30 ml par jour 

Cette posologie a GtE utilisge en solution dilu6e aux 2/3, c'est-a-dire 

contenant 30 ml de LYCASIN po.ur 60 ml d'eau. La solution a bien entendu et6 

administree en deux prises quotidiennes, 1 12 heures d'intervalle, 1 l'icart des 

repas. 

Cette modalite a et4 retenue : 

- chez 10 femmes traitfes pendant 14 jours (deux d'entre 

elles dtaient diabgtiques). 

Chez toutes ces femmes, la tol6rance clinique et 

biologique a ete excellente. On signalera toutefois 

chez deux d'entre elles la survenue isolde d'bpisodes : 

diarrhgiques aux 4gme et 7gme jours de traitement, 

n'ayant pas oblige 1 l'interruption de celui-ci. Aucune 

modification biologique significative n'a ete notge, 

ni chez les non diabetiques, ni chez les deux diabeti- : 

ques du groupe dont les glyci?mies ont etd mesurges B 
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jeun, chaque semaine, saris que l'on constate de 

variation significative. 

- chez un homme, diabgtique, trait6 pendant 18 jours (le 

malade ayant 4t6 ensuite transfer6 dans un autre service pour raisons mgdi- 

tales) : la toldrance au LYCASIN avait 6td pendant ces 18 jours excellente. 

Le poids n'a subi aucune variation (98 kg pendant tout le traitement). Ce 

malade souffrait Bgalement d'une maladie de Paget. 

- chez trois hornmes, dont un diabgtique et dthylique chronique, 

le traitement dtait poursuivi dans les &mes conditions pendant un mois. Ces 3 

sujets ont d&id6 de refuser la poursuite du traitement. Pourtant, pendant les 

30 jours, la tolerance clinique et biologique du produit a btb‘ ixcellente. Chez 

le diabgtique, la glyc&nie a et6 do&e les 15&e et 3Otie jours de prescription : 

1,34 puis I,20 g/litre. 

- chez 35 hoxnes, le m&ne traitement a ZtB poursuivi pendant 

trois mois. Deux d'entre eux &taient diabetiques. La tol&ance clinique et 

biologique s:est avgr:B excellente. Aucune modification significative de la 

courbe pond&ale n'i GtG enregistrge. Chez un sujet, un Cpisode diarrheique 

est apparu au 3&ne mois (il Ztait imputable 1 un facteur alimentaire : observation 

no 27) ;- chez un autre (observation n"50) un Episode diarrhgique est apparu au 

19&e jour : il a cbd6 au traitement symptomatique banal et n'a pas contre-indiqug 

la poursuite de l'essai digtgtique. 

- chez 6 hounnes, dont un diabgtique, la poursuite de l'essai 

a durg pendant 4 mois. Aucune manifestation d'intolGrance n'a Ctt notge, aucun 

trouble du transit, aucune modification de la diurlse, aucune modification signi- 

ficative du poids. Chez le diabgtique, la glyc&nie rgalisbe tous les 15 jours est 

demeur6e stable entre 0,95 et I,05 g/litre. 
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Ainsi, a' Za posologie quotidienne de 30 ml de LYCASIlT (en soZution 

dittie*axz Z/3), awune manifestation d'intoZ&ance n'a dte' enregistr&e ckez 

les 45 hommes trait& (dent 6 pendunt 4 mois, 35 pendant 3 m&s, 3 pendant 1 m-is 

et un pendant 18 jours), alors que chez 10 femmes traite'es pendant 14 jours ont 

d-be' observdes deux manifestations diarrhdiques up&s 4 et 7 jaws de traitemnt, 

d&&es cepenbkznt de gruzvitd. Ici encore, pour des posologies pourtant faibZes, 

la diffhence de susceptibilite' yatre l'horrune et la femme es% confirm&e, Za 

toZ&ance digestive au LYCASIN 80-55 &ant exeeZZente chez Z?homme, mais plus 

souvent PevBe draccdl&attin & transit ou de tio&Zes digestifs &es la femme, 

mZme d posologie faible. 

B - SYNTHESE 

La synthlse des resultats peut 'etre observee dans le tableau I. 

Les points essentiels se dggageant de cette Ltude sont les suivants : 

1' Chez l 'homme la toldrance au LYCASIN 80-55 est absolument w------.--' 

parfaite, rant sur le plan clinique que sur le plan biologique, n'entrainant de 

manifestations digestives d'intolkance, 1 type d'acc61Brations du transit voire 

de diarrhLe , que pour des posologies quotidiennes trPs glevees, de l'ordre de 

180 ml par jour prescrit pendant plus de 10 jours. Aux posologies plus basses, 

quelque soit la durge de la prescription - 4 mois 1 la posologie de 30 ml par 

exemp le - la tol&ance digestive est absolument parfaite. 

2" Chez la femme la tolgrance digestive est nettement moins -wm.----.m--- - ' 

bonne, le produit etant ma1 tolQr6 en doses de charge ti la posologie quotidienne / 

de 100 ml en deux prises (c'est-$-dire une posologie infkieure de moitie B celle i 

tol6rGe chew l 'homme sur le plan digestif). Aux doses les plus faibles, telles i ' 

que 30 ml par jour, les manifestations d'intolkance digestive sont rares (deux 



cas sur dix en 14 jours) mais indkiablement plus fr6quentes que chez l'homme 

(z&r0 cas sur 35 en 90 jours). 

3" Chez les diabGt&uwg, --------------- il n'existe pas de modification signi- 

ficative de la glycGmie 

4" Chez aucun des suiets trait&, -w------I---- --w-w--- il n'a BtC enregistrd de perturbation 

biologique d'aucun des paramltres systkatiquement dtudigs par Technicon SMA 6 et - 

SMA 12 60 

5' Les variations Eondsrales observGes chez quelques malades sont --w----.e----- w-----w- 

difficilement interprbtables. I1 semble qu'aux plus fortes posologies le LYCASIN 

soit capable de susciter un gain pond&al. Ceci n'est pas observG lorsque la 

posologie quotidienne ne dgpasse pas 60 ml par jour, mGme si cette dose est 

administree pendant 3 mois ou davantage (pas de modification ponddrale chez 

6 sujets trait& pendant quatre mois a la dose de 30 ml par jour), 



CONCLUSION 

i 

1' La toldrance clinique et biologique au LYCASIN 80-55 est 

gbnkalement excellente. Elle l'est tout particulikement chez l'homme 

puisqu'aucune manifestation d'intolkance n'est observge jusqu'a la t&s 

forte posologie quotidienne de 150 ml de LYCASIN par jour en deux prises. 

De rares manifestations B type de diarrhde commencent B ttre observ6es 

aprZs plusieurs jours de traitement 1 la posologie de 180 ml par jour, chez 

quelques sujets seulement. Chez la femme, en revanche, la susceptibilitg 

digestive au LYCASIN 80-55 est nettement supkieure, les phCnom&es diarrhgiques 

6tant quasi-constants a la posologie quotidienne de 100 ml et survenant avec 

une plus grande frequence et une plus grande rapidit que chez l'homme msme 

aux posologies les plus basses, de 45 ml par jour, voire de 30 ml par jour. 

Cette relative intolkance digestive observ6e chez la femme est cependant in- 

constante , surtout aux posologies de 45 m-l et de 30 ml par jour, et elle 

n'interdit gLn&alement pas la poursuite de l'essai diCtbtique. 

2" La tolkance biologique au LYCASIN 80-55 est en tout point 

excellente, mgme chez les sujets diabgtiques. 

3' Les variations pond&ales observ6es aux plus fortes posologies 

semblent indiquer la possibilit6 d'une tendance au gain du poids, ceci de faGon 

tout B fait rlgulike, voire discutable en raison du contexte clinique et thb- 

rapeutique du groupe trait6. 

Efl CONCLUSION, IL FAVT RETENIR QUE CANS NOS CONiZTIONS D'ETVQE 

EXPERIMENTALE, LE LYCASIN 80-55 A FAIT LA DEMONSTRATION DE SA BONNE TOLERANCE 

CLINIQVE ET BIOLOGIQVE AVX DOSES COVRAMENT VTILISABLES EN PRATIQVE DIETETIQUE 

.  
. . I  /  .  .  .  



(30 A 60 ml PAR JOUR). LA TOLERANCE BIOLOGIQUE PEUT ETRE SOULIGNEE SANS 

RESERp, MEME POUR LES POSOLOGIES LES PLUS ELZ'VEES, DE L'ORDRE DE 180 mZ 

PAR JOUR. LA TOLEflNCE CLINIQVE A DE TELLES DOSES EST REMARQVABLE CHEZ 

L'HOMME, TANDIS QVE DES MANIFESTATIONS DIGESTIVES (ACCELERATION DV TRANSIT 

INTESTINAL) SONT OBSERVEES AVEC UNE PLUS GRANDE FREQVENCE CHEZ LA FEMME, 

CELLE-CI NE TOLERANT GENERdLiWENT PAS DES POSOLOGIES DE L'ORDRE DE 100 ml 

PAR JOUR. 

LES RESULTATS SATISFAISANTS ICI ENREGISTRES NE SONT EVIDEMMENT 

VTILISABLES QVE DANS LA STRICTE MESVRE OV LE PRODVIT ETVDIE A LA COMPOSITION 

BIOCHIMIQVE PRECEDWENT INDIQVEE, NOTAMMENT EN CE &VI CONCERNE SA TENEVR EN 

D-SORBITOL. 

RAPPORT ETABLI A LILLE, LE 25 AVRIL 1978 

Professeur Ag. B. DEVULDER 

Eqert CZinicien Agrdd Expert PharmacoZogzLe TotieoZogue Agde' 


